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学 位 論 文 内 容 の 要 冒
非遺伝母由来 HLA抗原(NIMA)不適合造血幹細胞移植は実施可能であることが様々な後方視的
臨床研究から示唆されている｡マウスモデルにても､母子間免疫寛容によって …子-母"移植で
は移植片対宿主病の軽減がみられるが､"母一子■移植では移植片対宿主病の軽減がみられない｡
この相違を説明するため､NIMAに対する免疫寛容の成立には母乳によるNIMA･曝露が関与する
という仮説をたて､実験を行った｡子-母"マウス骨髄移植モデル【B6(H2b)-B6D2f､1(H2b/d)】
を用い骨髄移植を行った所､母乳NIMA曝露あるいは子宮内NIMA曝露単独でGVtID軽減効果
があることが示され､さらに両者の相加効果が明らかとなった｡授乳期間に抗 CD25抗体を授与
してCD4+CD25+細胞の産生を抑制することにより母乳NIMA効果は消失 したことから制御性T
細胞が母乳NIMA効果の発現に関与していると考えられた｡母乳への曝露は､子宮内でのNIMA
への曝露と同様に､制御性T細胞依存性にMMAに対する寛容を誘導可能であることが示されたo
論 文 審 査 結 果 の 要 冒
本研究は､母子間免疫寛容による 号` - 母"骨髄移植における移嵐片対宿主病 (GVD )
の軽椀軌栗とこれに関与する母乳の影響と制御性T轟鵬 の役割を検討した.ものである｡その結
果､母乳由来非遺伝母由来HLA抗原 か】M心 曝露あるいは子宮内NMA曝露単独でGⅥⅡ)
軽減効果を認め､さらに両者の車肋口効果を明らかにした｡授乳期間に抗 cD25抗体を投与して
cD4+CD25+細胞を除去することにより母乳Nm仏 効果は消失したことから制御生T細胞が
母乳NM A効果の発現に関与していることを明らかにした｡これらの知見は､骨髄移植の臨床
に応用可能な価値ある業績であると認める｡よって､本研究者は博士 (医鞠 の学位を得る資格
があると認める｡
